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Gegenstand der Erfindung ist eine Anordnung zu kontaminationsfreier Bearbeitung 
von insbesondere molekularbiologischen Reaktionsablaufen mit den Merkmalen des 
Oberbegriffs von Anspruch 1. Gegenstand der Erfindung ist auch ein entsprechender 
Verschlufitrager fiir eine solche Anordnung gemaB dem Oberbegriff von Anspruch 20, 
ein EinzelverschluB fur eine solche Anordnung gemaB dem Oberbegriff von An- 
spruch 23 und eine Vorrats- und Abgabeanordnung fiir derartige Einzelverschliisse 
gemaB dem Oberbegriff des Anspruchs 25. 

Anordnungen zu moglichst kontaminationsfreier Bearbeitung von Reaktionsablau- 
fen sind seit langerem insbesondere fur Reihenuntersuchungen in der Molekularbio- 
logie sowie auf angrenzenden Gebieten der Analytik, beispielsweise im Gesund- 
heitswesen, im Bereich der Lebensmittelchemie und der Umweltchemie sehr gefragt 
Dabei ist die [Contamination, insbesondere die Kreuz-Kontamination bei der Handha- 
bung der ReaktionsgefaBe ein erhebliches Problem. Insbesondere bei besonders 
niedrig konzentrierten und/oder wenig modifizierten Reaktionsproben wirken sich 
Verunreinigungen stark auf das Analyseergebnis aus. 

Ein besonders problematisches Gebiet ist die Nukleinsaurediagnostik, bei der die 
Vermeidung von Kor^taminationen sehr wichtig ist. Hier kommt besondere Bedeu- 
tung modernen Vervielfaltigungsverfahren zu, wie beispielsweise der Polymerase 
Chain Reaction, durch die die Nachweisgrenze deutlich herabgesetzt wird. Dafur 
steigt aber die Gefahr der Verfalschung der Meflergebnisse durch die zuvor ange- 
sprochenen Kontaminationen. Fiir den Hintergrund von Verfahren insbesondere der 
Nukleinsaurediagnostik darf insgesamt auf die EP 0 676 643 A2 verwiesen werden, 
aus der sich umfangreiche weitere Ausfiihrungen entnehmen lassen. 

Bearbeitungstechnisch interessant ist es, eine Anordnung aus mehreren miteinander 
verbundenen, oben offenen ReaktionsgefaBen mit Verschliissen der ReaktionsgefaBe 
zu verwenden, insbesondere sogenannte Mikrotiterplatten mit entsprechend groBfla- 
chigen VerschluBdeckeln. Ein solcher manuell aufreifibarer gemeinsamer VerschluB- 
deckel hat den Nachteil, daB bei der Offnung der Mikrotiterplatte Spritzer von einem 
ReaktionsgefaB in ein benachbartes ReaktionsgefaB gelangen konnen, was ja gerade 
vermieden werden soil (Stand der Technik in der EP 0 676 643 A2 sowie WO 
99/44.745 un d, fiir eine Streifenanordnung, US 5,683,659 A). Bei diesen Anordnun- 
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gen kommt als Nachteil hinzu, dafi die einzelnen Reaktionsgefafie nicht einzeln ge- 
offnet werden konnen. Das mochte man aber gelegentlich aus analysetechnischen 
Griinden. 

Unter Beriicksichtigung der zuvor erlauterten Schwierigkeiten ist bereits vorgeschla-, 
gen worden, zwar mit mehreren nebeneinander angeordneten und miteinander ver- 
bundenen, oben offenen ReaktionsgefaBen, insbesondere nach Art einer Mikrotiter- 
platte 5 zu arbeiten, diese jedoch jeweils einzeln durch einen EinzelverschluB zu ver- 
schlieBen, wobei die Einzelverschliisse dann wiederum automatisch gehandhabt wer- 
den konnen (EP 0 676 643 A2 und EP 0 734 769 Al). Das hat naturgemafi den 
Nachteil, daB die Handhabung der Vielzahl von Einzelverschliissen aufwendig ist. 

In allerjungster Zeit ist eine Anordnung einer Mehrzahl von ReaktionsgefaBen vor- 
geschlagen worden (WO 00/02.661), bei der die Reaktionsgefafie mit einer Kunst- 
stoff-Tragerplattform als ein Kunststoffteil ausgebildet sind, mit der Tragerplattform 
aber iiber Sollbruchstellen verbunden sind. Durch Brechen der Sollbruchstellen las- 
sen sich die einzelnen Reaktionsgefafie vom Trager einmalig trennen, um so einzeln 
gehandhabt werden zu konnen. Diese Technik ist nur fiir w'enige diagnostische Ver- 
fahren geeignet, weil ,die Anordnung nach Abtrennen eines Reaktionsgefafies an der 
entsprechenden Stelle eben zerstort ist. Ein anderer Vorschlag (EP 0 976 453 A2) 
versucht Kreuz-Kontaminationen durch Glas-Einsatze mit dauerhaft aufgesteckten 
Verschliissen zu vermeiden. Die Verschliisse sind integraler Bestandteil eines zusam- 
menhangenden Verschlufitragers. Jeder Verschlufi weist eine diinne Membran auf, 
durch die das Innere des Reaktionsgefafies auch dann mit einer Nadel o. dgl. erreich- 
bar ist, wenn, wie hier vorgeschlagen, die Einzelverschliisse stets aufgesetzt bleiben. 

Bei der Anordnung zu kontaminationsfreier Bearbeitung von insbesondere moleku- 
larbiologischen Reaktionsablaufen, von der die Erfindung ausgeht (US 4,599,314 A) 
ist durch Einzelverschliisse der miteinander verbundenen, insbesondere nach Art ei- 
ner Mikrotiterplatte angeordneten Reaktionsgefafie die Problematik der Kontamina- 
tion und Kreuz-Kontamination, die dort erkannt worden ist (Spalte 1, Zeilen 63 bis 
66) bereits beriicksichtigt worden. Hier ist ein handhabungstechnischer Vorteil da- 
durch realisiert, dafi zusatzlich zu den Einzelverschliissen ein alle Reaktionsgefafie 
uberdeckender Verschlufitrager mit je einer Aufnahme fiir den Betatigungsabschnitt 



Gesthuysen & von Rohr - 3 - 

BEST AVAILABLE COPY 



jedes Einzelverschlusses zum Befestigen des Einzelverschlusses am VerschluBtrager 
vorgesehen ist. Die Einzelverschliisse werden hier am VerschluBtrager durch eine ein- 
teilige oder mehrteilige Klebefolie gehalten und konnen so gemeinsam mit dem Ver- 
schluBtrager alle zusammen auf die ReaktionsgefaBe dichtend aufgesetzt, aber auch 
gemeinsam oder gruppenweise mitsamt dem VerschluBtrager von diesen wieder abge- 
zogen werden. Entfernt man die Klebefolie, so verbleibt der jeweilige EinzelverschluB 
abdichtend auf dem ReaktionsgefaB. 

Die Einzelverschliisse sind bei dem zuvor erlauterten Stand der Technik als iiberfas- 
sende Deckel ausgeftihrt, also so, daB der jeweilige VerschluBabschnitt das offene 
Ende des ReaktionsgefaBes randseitig iiberfaBt. Dazu miissen die ReaktionsgefaBe 
einen von der Verbindungsebene der ReaktionsgefaBe nach oben abragenden Rand 
aufweisen. Es handelt sich also bei der Anordnung mit den ReaktionsgefaBen bei die- 
sem Stand der Technik nicht urn eine typische Mikrotiterplatte, die ja an der Oberseite 
plan ausgefuhrt ist. 

Bei der zuvor erlauterten, den Ausgangspunkt fur die Lehre bildenden Anordnung 
zu kontaminationsfreier Bearbeitung von insbesondere molekularbiologischen Reak- 
tionsablaufen besteht pin Problem darin, daB zur selektiven Offhung eines einzelnen 
ReaktionsgefaBes zunachst die Klebefolie fur alle ReaktionsgefaBe entfernt werden 
und dann der VerschluBtrager abgenommen werden muB, wenn man gewahrleisten 
will, dafi zur Vermeidung von Kontaminationen alle anderen ReaktionsgefaBe ge- 
schlossen bleiben. Die Lehre setzt sich daher zum Ziel, dieses Problem zu eliminieren. 

Das zuvor aufgezeigte Problem ist bei der Anordnung nach der Lehre der vorliegen- 
den Erfindung mit den Merkmalen des kennzeichnenden Teils von Anspruch 1 ge- 
lost. Wesentlich ist die Erkenntnis, daB die Abmessungen der VerschluBabschnitte der 
Einzelverschliisse einerseits und der Aufnahmen im VerschluBtrager andererseits so 
aufeinander abgestimmt sein sollten, daB die VerschluBabschnitte durch die Aufnah- 
men hindurch steckbar und damit auch wieder entfernbar sind. Wenn man dann die 
Einzelverschliisse am VerschluBtrager so befestigt, daB die Einzelverschliisse auch bei 
auf die ReaktionsgefaBe aufgesetztem VerschluBtrager vom VerschluBtrager einzeln 
gelost werden konnen, so kann jedes ReaktionsgefaB bei der erfindungsgemafien 
Anordnung beiiebig einzeln geoffhet oder spater wieder verschlossen werden. Diese 
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Handhabungstechnik tragt den Anforderungen insbesondere der Nukleinsauredia- 
gnostik in hervorragendem MaBe Rechnung und vermeidet wirklich sicher und ohne 
besonderen Aufwand alle Kontaminationen und Kreuzkontaminationen. 

Bevorzugte Ausgestaltungen und Weiterbildungen der zuvor erlauterten Lehre sind 
Gegenstand der Unteranspriiche. 

Gegenstand der Erfindung sind im iibrigen auch die einzelnen Teile einer Anordnung 
der in Rede stehenden Art, also insbesondere der VerschluBtrager und die Einzelver- 
schliisse. 

Gegenstand der Erfindung ist schlieBlich auch eine Vorrats- und Abgabeanordnung 
fur Einzelverschliisse, da sich erfindungsgemafi gezeigt hat, daB die Einzelverschliisse 
auch einzeln, also ohne den VerschluBtrager, auf den ReaktionsgefaBen verwendet 
werden konnen wie das naturlich an sich aus dem eingangs erlauterten Stand der 
Technik bekannt ist (EP 0 676 643 A 2, EP 0 734 769 A 1). 

Im folgenden wird nun die Erfindung anhand einer lediglich ein Ausfuhrungsbeispiel 
darstellenden Zeichnung naher erlautert. In der Zeichnung zeigt 

Fig. 1 in perspektivischer Ansicht schematisch zunachst eine Anordnung von 

miteinander verbundenen, oben offenen ReaktionsgefaBen, hier in Form 
einer Mikrotiterplatte mit 96 ReaktionsgefaBen, 

Fig. 2 eine komplette erfindungsgemafie Anordnung in einem Ausfuhrungsbei- 
spiel, 

Fig. 3 einen VerschluBtrager einer erfindungsgemaBen Anordnung gemaB Fig. 
2, 

Fig. 4 ein Ausfuhrungsbeispiel eines bei der Anordnung aus Fig. 2 verwendba- 
ren Einzelverschlusses in einer Seitenansicht, 
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Fig. 5 den EinzelverschluB aus Fig. 4 in einer perspektivischen Ansicht von 
oben, 

Fig. 6 eine vergrdBerte Seitenansicht eines Betatigungswerkzeugs zur Hand- 
habung eines Einzelverschlusses, 

Fig. 7 in schematischer Darstellung eine Vorrats- und Abgabeanordnung fur 
Einzelverschliisse gemaB der Erfindung. 

Die in Fig. 1 dargestellte Mikrotiterplatte fur 96 ReaktionsgefaBe fur kleine und klein- 
ste Mengen von Probenfliissigkeit ist ein Beispiel fur eine Anordnung miteinander 
verbundener ReaktionsgefaBe, das nicht einschrankend zu verstehen ist. Auch strei- 
fenformige Anordnungen von mehreren miteinander verbundenen ReaktionsgefaBen 
sind Gegenstand der Erfindung. 

Die in Fig. 1 perspektivisch gezeigte Mikrotiterplatte 1 als Anordnung von kleinen, 
miteinander verbundenen, nach oben offenen ReaktionsgefaBen 2 eignet sich bei- 
spielsweise gut fur die Durchfuhrung der PCR-Technologie wie im Stand der Technik 
umfangreich erlautert t worden ist (siehe z. B. die EP 0 676 643 A2). Das Fassungs- 
vermogen eines ReaktionsgefaBes 2 liegt bei diesem Anwendungsbeispiel bei etwa 
200 bis 400 jil Auch das ist aber nicht einschrankend zu verstehen. 

Fig. 2 zeigt, daB bei der erfindungsgemaBen Anordnung jedem ReaktionsgefaB 2 ein 
EinzelverschluB 3 zugeordnet ist. Fig. 4 zeigt einen solchen EinzelverschluB 3 in ei- 
ner Seitenansicht. Man erkennt, daB der EinzelverschluB 3 einen VerschluBabschnitt 
4 zum dichten VerschlieBen der OfFnung des ReaktionsgefaBes 2 sowie einen Betati- 
gungsabschnitt 5 zum Angreifen am EinzelverschluB 3 zum Zwecke seines Handha- 
bens aufweist. 

Fig. 2 und 3 zeigen ferner einen alle ReaktionsgefaBe 2 der Mikrotiterplatte 1 iiber- 
deckenden VerschluBtrager 6 mit je einer Aufnahme 7 fur den jeweiligen Betati- 
gungsabschnitt 5 jedes Einzelverschlusses 3 zum Befestigen des Einzelverschlusses 3 
am VerschluBtrager 6. Der VerschluBtrager 6 kann auch nur eine Gruppe von Reak- 
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tionsgefafien 2 der Gesamtanordnung uberdecken, so dafi die Gesamtanordnung 
dann mehrere Verschlufitrager 6 aufweist. 

Die am Verschlufitrager 6 befestigten Einzelverschlusse 3, das zeigt Fig. 2, sind ge- 
meinsam mit dem Verschlufitrager 6 auf die Reaktionsgefafie 2, also die Mikrotiterplat- 
te 1 , dichtend aufsetzbar, aber auch gemeinsam mit dem Verschlufitrager 6 von diesen 
wieder abziehbar. 

Fig. 2, 3 und 4 lassen im Zusammenhang nun erkennen, dafi bei der Lehre der Erfin- 
dung vorgesehen ist, dafi die Verschlufiabschnitte 4 der Einzelverschlusse 3 durch die 
Aufiiahmen 7 im Verschlufitrager 6 hindurch steckbar sind, also beim Hineinstecken 
und Herausziehen aus dem Verschlufitrager 6 nicht mit dem Verschlufitrager 6 kolli- 
dieren. Mit den Betatigungsabschnitten 5 sind die Einzelverschlusse 3 weiter derart 
am Verschlufitrager 6 befestigt, dafi bei auf die Reaktionsgefafie 2 aufgesetztem Ver- 
schlufitrager 6 mitsamt Einzelverschliissen 3 jeder Einzelverschlufi 3 auch einzeln 
vom Verschlufitrager 6 und vom zugeordneten Reaktionsgefafi 2 abnehmbar ist. Mit 
anderen Worten ist erfindungsgemafi der Verschlufitrager 6 ein eigenstandiger 
"Deckeltrager", an dem die Einzelverschlusse 3 fur sich so losbar angebracht sind, dafi 
sie auch bei an den Reaktionsgefaflen 2 anliegendem Verschlufitrager 6 einzeln her- 
ausgenommen werden konnen. Das erlaubt die einzelne Offnung jedes Reaktionsge- 
fafies 2 bei im librigen verschlossenen anderen Reaktionsgefaflen 2. Das hat die im 
allgemeinen Teil der Beschreibung erlauterten handhabungstechnischen Vorteile und 
vermeidet insbesondere jedwede Kreuzkontamination. 

Fiir die Befestigung der Einzelverschlusse 3 am Verschlufitrager 6 im Rahmen der 
Lehre gibt es naturlich verschiedene Moglichkeiten. Das dargestellte und insoweit 
bevorzugte Ausfiihrungsbeispiel zeigt dabei ? dafi die Einzelverschlusse 3 am Ver- 
schlufitrager 6 mittels einer losbaren Formschlufiverbindung 8, 9 zwischen Betati- 
gungsabschnitt 5 und Aufnahme 7 befestigt sind. Dies erkennt man besonders gut 
bei einer Zusammenschau der Fig. 2, 3 und 4. Die seitlichen Abmessungen der Auf- 
nahme 7 und des Befestigungsabschnittes 5 des Einzelverschlusses 3 sind im darge- 
stellten und bevorzugten Ausfiihrungsbeispiel so gewahlt und die Formschlufiver- 
bindung 8, 9 ist so gestaltet, dafi sie bei in die Aufnahme 7 eingesetztem Einzelver- 
schlufi 3 eine geringfiigige seitliche Verschiebung des Einzelverschlusses 3 in der 
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Aufhahme 7 erlaubt. Diese geringfiigige translatorische Verlagerungsmoglichkeit er- 
laubt eine genaue Positionierung der VerschluBabschnitte 4 aller Einzelverschliisse 3 
in den jeweiligen Reaktionsgefafien 2. Dies gilt insbesondere auch dann, wenn man 
beim Aufsetzen des mit den Einzelverschliissen 3 bestiickten VerschluBtragers 6 die 
ReaktionsgefaBe 2 reihenweise fortschreitend schlieBt. Die geringfiigige zulassige 
Relativverschiebung zwischen VerschluBtrager 6 und EinzelverschluB 3 erleichtert 
diese Verfahrensweise insbesondere dann, wenn man fur den VerschluBtrager 6 ein 
relativ steifes Kunststofftnaterial verwendet. 



In den Fig. 2, 3 und 4 erkennt man fur die FormschluBverbindung 8, 9 im einzelnen, 
daB diese hier bajonettverschluBartig ausgefiihrt ist, wobei der Zapfenteil 8 der Form- 
schluBverbindung 8, 9 am EinzelverschluB 3 angeordnet ist, wahrend der Kulissenteil 
9 der FormschluBverbindung 8, 9 die Aufhahme 7 des VerschluBtragers 6 bildet. Man 
erkennt die Kulissenteile 9 als Rander der Aufhahmen 7 im VerschluBtrager 6 in Fig. 
3. Man kann nachvollziehen, wie die Zapfenteile 8 am Betatigungsabschnitt 5 des 
Einzelverschlusses 3 in Fig. 4 in den entsprechenden Kulissenteilen 9 an der zugeho- 
rigen Aufnahme 7 bajonettverschluBartig laufen. In einer Drehstellung ist daher die 
FormschluBverbindung 8, 9 im dargestellten Ausfuhrungsbeispiel geschlossen, in ei- 
ner um 45° versetzten Drehstellung ist die FormschluBverbindung 8, 9 geoffnet, der 
EinzelverschluB 3 kann aus der Aufnahme 7 im VerschluBtrager 6 nach oben heraus- 
genommen werden. Im vorliegenden Fall sind vier Zapfenteile 8 an einem Betati- 
gungsabschnitt 5 vorgesehen, man kann natiirlich auch mit einer anderen Anzahl ar- 
beiten. Die Anzahl der Zapfenteile 8 und Kulissenteile 9 bestimmt den zum Losen 
oder Verschliefien erforderlichen Drehwinkel. 



Ein normaler BajonettverschluB erreicht seine SchlieBstellung durch eine Drehbewe- 
gung in einer Richtung und seine Offnungsstellung durch eine Drehbewegung in der 
entgegengesetzten Richtung. Ein solcher BajonettverschluB kann fur die Form- 
schluBverbindung 8, 9 auch bei der Erfindung eingesetzt werden. Das bevorzugte 
Ausfuhrungsbeispiel zeigt jedoch eine Konstruktion, bei der der BajonettverschluB in 
beiden Drehrichtungen betatigbar ist und keinen Anschlag, sondem eine iiberwind- 
bare Rastung 8a aufweist. Man erkennt die Rastung 8a an jedem Zapfenteil 8 in Fig. 
5. Mit dieser Konstruktion ist die Bedienungsperson frei, in welcher Drehrichtung sie 
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den BajonettverschluB betatigen will, sie erreicht immer die jeweils andere Funktions- 
stellung des Bajonettverschlusses. 

AIs Alternative kommt beispielsweise eine Quickverschraubung, beispielsweise eine 
Viertelkreisverschraubung, als Formschlufiverbindung 8, 9 ebenso in Frage wie eine 
Art SchnappverschluB. 

Grundsatzlich ist es auch moglich, die Einzelverschliisse 3 am VerschluBtrager 6 mit- 
tels einer ReibschluBverbindung zu befestigen. Der ReibschluB einer solchen Reib- 
schluBverbindung sollte dann allerdings so groB sein, daB der VerschluBtrager 6 mit 
alien Einzelverschliissen 3 ohne weiteres auf die Reaktionsgefafie 2 dichtend aufge- 
setzt und von diesen wieder abgezogen werden kann. Weil diese Kraftverhaltnisse 
schwierig richtig abzustimmen sind, was man bereits von den bekannten Silikonmat- 
ten als Sammelverschliisse kennt (WO 99/44.747), wird man in der Praxis wohl die 
auch bei dem Ausfuhrungsbeispiel realisierten FormschluBverbindungen 8, 9 wahlen. 

Fig. 2 deutet an und Fig. 5 zeigt auch beim Einzelverschlufi 3 deutlicher, daB der Ein- 
zelverschluB 3, insbesondere und hier dargestellt am Betatigungsabschnitt 5, ein Ver- 
schluBhandhabungsmittel 10 zum Angriff eines der Handhabung eines einzelnen Ein- 
zelverschlusses 3 dienenden Betatigungswerkzeugs 1 1 aufweist. Im dargestellten 
Ausfuhrungsbeispiel ist das Betatigungswerkzeug 1 1 als stiftartiges Handwerkzeug 
angedeutet. Man wird aber fur umfangreichere Handhabungen haufig auch automa- 
tisch bewegte und betatigte Betatigungswerkzeuge 1 1 einsetzen, wie das fur sich aus 
dem Stand der Technik bekannt ist. 

Im dargestellten Ausfuhrungsbeispiel ist vorgesehen, daB das VerschluBhandha- 
bungsmittel 10 als FormschluBelement ausgefiihrt ist, zu dem ein entsprechendes 
FormschluBelement 12 am Betatigungswerkzeug 11 korrespondiert. Genauer gesagt 
ist im dargestellten Ausfuhrungsbeispiel das VerschluBhandhabungsmittel 10 als ein 
Teil, namlich hier als Kulissenteil, eines Bajonettverschlusses ausgefiihrt. Das Form- 
schluBelement 12 am Betatigungswerkzeug 11 ist als der andere Teil, insbesondere 
der Zapfenteil des Bajonettverschlusses ausgefiihrt. 
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Fur die Ausgestaltung des VerschluBhandhabungsmittels 10 und des entsprechenden 
FormschluBelements 12 zeigt das dargestellte Ausfuhrungsbeispiel eine iibliche, klas- 
sische BajonettverschluB-Konstruktion. Es sollte insoweit zweckmaBigerweise vor- 
gesehen sein, daB nach Herstellung des BajonettverschluBeingriffs eine Drehung des 
in die Aufnahme 7 eingesetzten Einzelverschlusses 3 in beiden Drehrichtungen wirk- 
sam moglich ist, so daB die erfindungsgemaB bei dem bevorzugten Ausfuhrungsbei- 
spiel verwirklichte Rechts/Links-Unempfindlichkeit der FormschluBverbindung 8,9 
auch ausgenutzt werden kann. 

Auch fur die Handhabung der Einzelverschliisse 3 gelten im iibrigen die sonstigen 
Alternativen sei es in formschliissiger Ausfuhrung, sei es in reibschliissiger Ausfuh- 
rung, die zuvor bereits erlautert worden sind. 

Das dargestellte und bevorzugte Ausfuhrungsbeispiel zeigt insbesondere in den Fig. 
4 und 5, daB am EinzelverschluB 3 die FormschluBverbindung 8, 9 oder ReibschluB- 
verbindung auBen am Betatigungsabschnitt 5 angeordnet ist, wahrend das Ver- 
schluBhandhabungsmittel 1 0 des Einzelverschlusses 3 innen angeordnet ist. Das kor- 
respondiert zu der in den Fig. 2 und 3 erkennbaren Anordnung der Einzelverschliisse 
3 in Einbettung in die Aufnahmen 7 im VerschluBtrager 6. 

Hinsichtlich des Zusammenwirkens des VerschluBabschnittes 4 eines Einzelver- 
schlusses 3 mit dem offenen Ende des zugehorigen ReaktionsgefaBes 2 kann, wie im 
Stand der Technik, vorgesehen sein, daB der VerschluBabschnitt 4 des Einzelver- 
schlusses 3 das ReaktionsgefaB 2 iiberfaBt. Das dargestellte und bevorzugte Ausfuh- 
rungsbeispiel zeigt allerdings eine Ausfuhrung, die dadurch gekennzeichnet, ist, daB 
der VerschluBabschnitt 4 des Einzelverschlusses 3 in das offene Ende des Reaktions- 
gefaBes 2 stopfenartig eintritt. Auch das ist fur sich aus dem Stand der Technik be- 
kannt. Das erlaubt eine besonders zweckmaBige, hier im Ausfuhrungsbeispiel auch 
verwirklichte Konzeption dergestalt, daB die Befestigungsabschnitte 5 der Einzelver- 
schliisse 3 aus einem relativ harten, steifen Kunststoffmaterial bestehen, die Ver- 
schluBabschnitte 4 daran materialschlussig angeformt sind und aus einem relativ wei- 
chen, gummielastischen Kunststoffmaterial bestehen. Fig. 4 zeigt dies angedeutet 
durch die unterschiedliche Graustufe der beiden Abschnitte 4, 5. Damit wird eine op- 
timale Dichtwirkung im VerschluBabschnitt 4 erreicht und gleichwohl eine einfache, 
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zweckmaBige Handhabbarkeit der Einzelverschliisse 3 in Verbindung mit dem Ver- 
schluBtrager 6 gewahrleistet. Dieser sollte namlich auch aus einem relativ harten, stei- 
fen Kunststoffmaterial bestehen, um den VerschluBtrager 6 insgesamt gut handhaben 
und insbesondere mit der Mikrotiterplatte 1 und deren ReaktionsgefaBen 2 leicht 
verbinden zu konnen. 

Nicht dargestellt ist in der Zeichnung eine Ausfuhrung, die ein leichtes Abtropfen 
von Kondensat von der Unterseite des VerschluBabschnittes 4 dadurch erlaubt, daB 
dieser nach unten gewolbt ausgefiihrt ist. 

Zum Stand der Technik ist erlautert worden, daB auch Einzelverschliisse 3 bekannt 
sind, die eine diinne Membran aufweisen, durch die das Innere des jeweiligen Reak- 
tionsgefaBes mit einer Nadel erreichbar ist. Das dargestellte und bevorzugte Ausfuh- 
rungsbeispiel zeigt eine ebensolche Konstruktion, namlich eine Konstruktion, bei der 
der VerschluBabschnitt 4 einen durchstechbaren Membranabschnitt 4a aufweist. Die- 
ser ist durch einen mittigen Durchtritt 5a im Befestigungsabschnitt 5 erreichbar. Bei- 
des zeigt Fig. 5. Die Ausfuhrung des VerschluBabschnittes 4 aus einem relativ wei- 
chen 5 gummielastischen Kunststoffmaterial, insbesondere aus einem thermoplasti- 
schen Elastomer, biet,et die zweckmaBige Moglichkeit, daB sich ein Durchstich im 
Membranabschnitt 4a des VerschluBabschnittes 4 von selbst wieder schlieBt, weil das 
thermoplastische Elastomer eine hinreichende Riickstellkraft hat. 

Natiirlich kann man bei Wahl unterschiedlichen Materials dieses auch unterschiedlich 
einfarben oder auch die Einzelverschliisse 3 anders einfarben als den VerschluBtrager 
6. Natiirlich konnen auch die Einzelverschliisse 3 untereinander unterschiedliche 
Farben haben, beispielsweise um damit Informationen iiber den Inhalt des jeweiligen 
RekationsgefaBes 2 zu verbinden. Letzteres deutet Fig. 2 mit den unterschiedlichen 
Graustufen der beiden dort erkennbaren Einzelverschliisse 3 an. 

Fig. 6 zeigt in vergroBerter Darstellung schlieBlich das Betatigungswerkzeug 1 1 mit 
dem darin befindlichen FormschluBelement 12 xmd einem evtl. federbelasteten Druck- 
zapfen 13, der die Fixierung des Bajonettverschlusses zum VerschluBhandhabungs- 
mittel 10 des Einzelverschlusses 3 leistet. Natiirlich sind viele andere Konstruktionen 
fur entsprechende Betatigungswerkzeuge 1 1 denkbar. Man kann auch vorsehen, daB 
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die Federkraft zur Fixierung des Bajonettverschlusses durch die Eigenelastizitat des 
VerschluBabschnittes 4 aufgebracht wird. Im dargestellten Ausfuhrungsbeispiel steht 
dazu der Druckzapfen 13 in dem Durchtritt 5a unmittelbar auf dem Material des Ver- 
schluBabschnitts 4, so daB diese zusatzliche Funktion geleistet wird. 

Fig. 3 zeigt den VerschluBtrager 6 einer erfindungsgemaBen Anordnung fur sich, Fig. 
2 zeigt den VerschluBtrager 6 bestiickt mit Einzelverschliissen 3. Solche VerschluB- 
trager sind auch fur sich selbst handelsfahige Elemente, die daher einem eigenstandi- 
gen Schutz unterliegen. Entsprechendes gilt fur die Einzelverschlusse 3. 

Fig. 7 zeigt schematisch angedeutet ein Beispiel einer Vorrats- und Abgabeanord- 
nung 14 fur Einzelverschlusse 3 der in Rede stehenden Art. Diese ist mit einer eige- 
nen FormschluBausbildung 1 5 ausgestattet, die mit der FormschluBausbildung, nam- 
lich den Zapfenteilen 8, am Betatigungsabschnitt 5 des Einzelverschlusses 3 derge- 
stalt zusammenwirkt, daB die Einzelverschlusse 3 in genau vorgegebener, bestimmter 
lateraler Ausrichtung aus der Vorrats- und Abgabeanordnung 14 abgebbar sind. So 
kann man gezielt eine Bestiickung entweder des VerschluBtragers 6 mit den Einzel- 
verschliissen 3 bewerkstelligen oder auch direkt eine Bestiickung der Reaktionsge- 
faBe 2 ohne VerschluBtrager 6. 
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Patentanspriiche : 

1 . Anordnung zu kontaminationsfreier Bearbeitung von insbesondere molekularbio- 
logischen Reaktionsablaufen, bestehend aus 

mehreren nebeneinander angeordneten und miteinander verbundenen, oben offenen 
Reaktionsgefafien (2), 

einem Einzelverschlufi (3) je Reaktionsgefafi (2) mit einem Verschlufiabschnitt (4) zum 
dichten Verschliefien der Offnung des Reaktionsgefafies (2) und einem Betatigungs- 
abschnitt (5) zum Angreifen am Einzelverschlufi (3) und 

einem alle Reaktionsgefafie (2) oder Gruppen von Reaktionsgefafien (2) iiber- 
deckenden Verschlufitrager (6) mit je einer Aufnahme (7) fur den Betatigungsab- 
schnitt (5) jedes Einzelverschlusses (3) zum Befestigen des Einzelverschlusses (3) am 
Verschlufitrager (6), 

wobei die am Verschlufitrager (6) befestigten Einzelverschlusse (3) gemeinsam mit 
dem Verschlufitrager (6) auf die Reaktionsgefafie (2) dichtend aufsetzbar und von 
diesen abziehbar sind, 

dadurch gekennzeichnet, 

dafi die Verschlufiabschnitte (4) der Einzelverschlusse (3) durch die Aufhahmen (7) im 
Verschlufitrager (6) in beide Richtungen hindurchsteckbar sind und 

dafi die Einzelverschlusse (3) derart am Verschlufitrager (6) befestigt sind, dafi bei auf 
die Reaktionsgefafie (2) aufgesetztem Verschlufitrager (6) mit Einzelverschlussen (3) 
jeder Einzelverschlufi (3) vom Verschlufitrager (6) und vom Reaktionsgefafi (2) ein- 
zeln abnehmbar ist. 

2. Anordnung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafi die Reaktionsgefafie 
(2) in einer Mikrotiterplatte zusammengefafit sind. 

3. Anordnung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dafi die Einzelver- 
schlusse (3) am Verschlufitrager (6) mittels einer losbaren Formschlufiverbindung (8 5 
9) zwischen Betatigungsabschnitt (5) und Aufnahme (7) befestigt sind. 
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4. Anordnung nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, daB die FormschluBver- 
bindung (8, 9) derart gestaltet ist, daB sie bei in die Aufnahme (7) eingesetztem Ein- 
zelverschlufi (3) eine geringfugige seitliche Verschiebung des Einzelverschlusses (3) 
in der Aufnahme (7) erlaubt. 

5. Anordnung nach Anspruch 3 oder 4, dadurch gekennzeichnet, daB die Form- 
schluBverbindung (8, 9) als BajonettverschluB ausgefuhrt ist. 

6. Anordnung nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, daB am EinzelverschluB 
(3) der Zapfenteil (8) der FormschluBverbindung (8, 9) und am VerschluBtrager (6) der 
Kulissenteil (9) der FormschluBverbindung (8, 9) angeordnet ist. 

7. Anordnung nach Anspruch 5 oder 6, dadurch gekennzeichnet, daB die als Bajo- 
nettverschluB ausgefuhrte FormschluBverbindung (8, 9) in beiden Drehrichtungen 
betatigbar ist und keinen Anschlag, sondern eine iiberwindbare Rastung (8a) auf- 
weist. 

8. Anordnung nach Anspruch 3 oder 4, dadurch gekennzeichnet, daB die Form- 
schluBverbindung (8, 9) als Quickverschraubung ausgefuhrt ist. 

9. Anordnung nach Anspruch 3 oder 4, dadurch gekennzeichnet, daB die Form- 
schluBverbindung (8, 9) als SchnappverschluB ausgefuhrt ist. 

10. Anordnung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB die Einzelver- 
schliisse (3) am VerschluBtrager (6) mittels einer Reibschlufiverbindung zwischen Be- 
tatigungsabschnitt (5) und Aufnahme (7) befestigt sind. 

11. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 10, dadurch gekennzeichnet, daB die 
Einzelverschliisse (3) insbesondere am Betatigungsabschnitt (5) ein VerschluBhand- 
habungsmittel (10) zum Angriff eines der Handhabung eines einzelnen Einzelver- 
schlusses (3) dienenden Betatigungswerkzeugs (11) aufweisen. 
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12. Anordnung nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, daB das VerschluBhand- 
habungsmittel (10) als FormschluBelement ausgefuhrt ist, zu dem ein entsprechendes 
Formschlufielement (12) am Betatigungswerkzeug (11) korrespondiert. 

13. Anordnung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, daB das VerschluBhand- 
habungsmittel (10) als ein Teil, insbesondere der Kulissenteil, und das FormschluBele- 
ment (12) am Betatigungswerkzeug (1 1) als der andere Teil, insbesondere der Zapfen- 
teil, eines Bajonettverschlusses aufgeflihrt ist. 

14. Anordnung nach Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, daB der Bajonettver- 
schluB (10, 12) so ausgefuhrt ist, dafi er nach Herstellung des Bajonettverschlufiein- 
griffs eine Drehung des in die Aufnahme (7) eingesetzten Einzelverschlusses (3) in 
beiden Drehrichtungen erlaubt. 

15. Anordnung nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, daB das VerschluBhand- 
habungsmittel (10) als Teil einer Quickverschraubung ausgefuhrt ist. 

16. Anordnung nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, daB das VerschluBhand- 
habungsmittel (10) als t Teil eines Schnappverschlusses ausgefuhrt ist. 

17. Anordnung nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, daB das VerschluBhand- 
habungsmittel (10) als ReibschluBelement ausgefuhrt ist, zu dem ein entsprechendes 
ReibschluBelement am Betatigungswerkzeug (11) korrespondiert. 

18. Anordnung nach einem der Anspriiche 3 bis 10 und einem der Anspriiche 1 1 bis 
17, dadurch gekennzeichnet, daB die FormschluBverbindung (8, 9) oder ReibschluB- 
verbindung auBen am Betatigungsabschnitt (5) des Einzelverschlusses (3) und das 
VerschluBhandhabungsmittel (10) innen am EinzelverschluB (3) angeordnet ist. 

19. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 18, dadurch gekennzeichnet, daB der 
VerschluBabschnitt (4) des Einzelverschlusses (3) das ReaktionsgefaB (2) uberfaBt. 
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20. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 1 8, dadurch gekennzeichnet, dafi der 
VerschluBabschnitt (4) des Einzelverschlusses (3) in das Reaktionsgefafl (2) stopfen- 
artig eintritt. 

2 1 . Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 20, dadurch gekennzeichnet, dafi der 
VerschluBabschnitt (4) nach unten gewolbt ausgeflihrt ist. 

22. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 21, dadurch gekennzeichnet, dafi der 
VerschluBabschnitt (4) einen durchstechbaren Membranabschnitt (4a) aufweist. 

23. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 22, dadurch gekennzeichnet, dafi der 
Befestigungsabschnitt (5) des Einzelverschlusses (3) aus einem relativ harten, steifen 
Kunststoffmaterial besteht und der VerschluBabschnitt (4) daran materialschlussig 
angeformt ist und aus einem relativ weichen, gummielastischen Kunststoffmaterial, 
insbesondere einem thermoplastischen Elastomer, besteht. 

24. Anordnung nach Anspruch 23, dadurch gekennzeichnet, daB der Befestigungs- 
abschnitt (5) einen mittigen Durchtritt (5a) aufweist, der bis zum VerschluBabschnitt 
(4) reicht. 

25. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 24, dadurch gekennzeichnet, dafi die 
Einzelverschliisse (3) und der Verschlufitrager (6) aus relativ hartem, steifem Kunst- 
stoffmaterial bestehen. 

26. Verschlufitrager mit Einzelverschlussen fur eine Anordnung nach einem der An- 
spriiche 1 bis 25, 

mit je einer Aufnahme (7) fur einen Betatigungsabschnitt (5) eines Einzelverschlusses 
(3) zum Befestigen des Einzelverschlusses (3) am Verschlufitrager (6), 

gekennzeichnet durch 

eine Ausbildung der Aufnahmen (7) als Formschlufielement einer Formschlufiverbin- 
dung (8, 9) oder als Reibschlufielement einer Reibschlufiverbindung. 
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27. VerschluBtrager nach Anspruch 26, gekennzeichnet durch die Merkmale der 
kennzeichnenden Teile eines oder mehrerer der Anspriiche 4 bis 9. 

28. VerschluBtrager nach Anspruch 26 oder 27, gekennzeichnet durch die Ausfiih- 
rung aus relativ hartem, steifem KunststoffmateriaL 

29. EinzelverschluB fiir ein ReaktionsgefaB (2) einer Anordnung zu kontaminations- 
freier Bearbeitung von insbesondere molekularbiologischen Reaktionsablaufen, ins- 
besondere fiir eine Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 25, 

mit einem VerschluBabschnitt (4) zum dichten Verschlieflen der Offnung eines zuge- 
ordneten ReaktionsgefaBes (2) und einem Betatigungsabschnitt (5) zum Angreifen 
und Handhaben des Einzelverschlusses (3), 

dadurch gekennzeichnet, 

dafi am Betatigungsabschnitt (5) ein FormschluBelement einer FormschluBverbindung 
(8, 9) oder ein ReibschluBelement einer ReibschluBverbindung angeordnet ist. 

30. EinzelverschluB nach Anspruch 29, gekennzeichnet durch die Merkmale des 
kennzeichnenden Teils eines oder mehrerer der Anspriiche 4 bis 9 sowie 1 1 bis 24. 

31. Vorrats- und Abgabeanordnung fiir Einzelverschlusse fiir eine Anordnung zur 
kontaminationsfreien Bearbeitung von insbesondere molekularbiologischen Reakti- 
onsablaufen, insbesondere fur eine Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 25, 

dadurch gekennzeichnet, 

daB die FormschluBausbildung (8) am Betatigungsabschnitt (5) des Einzelverschlus- 
ses (3) mit einer FormschluBausbildung (15) an der Vorrats- und Abgabeanordnung 
(14) dergestalt zusammenwirkt, daB die Einzelverschlusse (3) in einer vorgegebenen, 
bestimmten lateralen Ausrichtung aus der Vorrats- und Abgabeanordnung (14) ab- 
gebbar sind. 



• i-H 




Fig. 7 
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Zusammenfassung: 



Gegenstand der Erfindung ist eine Anordnung zu kontaminationsfreier Bearbeitung 
von insbesondere molekularbiologischen Reaktionsablaufen, bestehend aus mehre- 
ren nebeneinander angeordneten und miteinander verbundenen, oben offenen Re- 
aktionsgefaBen (2), einem EinzelverschluB (3) je ReaktionsgefaB (2) mit einem Ver- 
schluBabschnitt (4) zum dichten VerschlieBen der Offnung des Reaktionsgefafies (2) 
und einem Betatigungsabschnitt (5) zum Angreifen am EinzelverschluB (3) und ei- 
nem alle ReaktionsgefaBe (2) oder Gruppen von ReaktionsgefaBen (2) iiberdecken- 
~^den VerschluBtrager (6) mit je einer Aufnahme (7) fur den Betatigungsabschnitt (5) 
jedes Einzelverschlusses (3) zum Befestigen des Einzelverschlusses (3) am VerschluB- 
trager (6), wobei die am VerschluBtrager (6) befestigten Einzelverschlusse (3) gemein- 
sam mit dem VerschluBtrager (6) auf die ReaktionsgefaBe (2) dichtend aufsetzbar und 
von diesen abziehbar sind. Handhabungstechnisch im Sinne einer einzelnen Offen- 
barkeit der ReaktionsgefaBe (2) wird diese Anordnung erfindungsgemaB dadurch 
verbessert, daB die VerschluBabschnitte (4) der Einzelverschlusse (3) durch die Auf- 
nahmen (7) im VerschluBtrager (6) in beide Richtungen hindurchsteckbar sind und 
daB die Einzelverschlusse (3) derart am VerschluBtrager (6) befestigt sind, daB bei auf 
die ReaktionsgefaBe (2) aufgesetztem VerschluBtrager (6) mit Einzelverschliissen (3) 
jeder EinzelverschluB (3) vom VerschluBtrager (6) und vom ReaktionsgefaB (2) ein- 
zeln abnehmbar ist. 



(Fig. 2) 



